



　　Human chorionic gonadotropin is a glycoprotein hormone composed of α and β subunits, and shows 
a seat-belt structure three-dimensionally. The α subunit is identical to those of pituitary glycoprotein 
hormones, FSH, LH, and TSH. The biochemical characteristics of hCG, the amino acid sequences, 
carbohydrate structures, and biosynthetic pathways, were clarified in the 1970’s. Recent genomic studies 
demonstrated that hCG is coded by multiple copies of genes that form a cluster at 19q13.33 on 
chromosome 19. A novel hCG molecule with a different immunoreactivity has been identified. It has the 
same amino acid sequences as regular hCG (R-hCG), but has a higher carbohydrate content than regular 
hCG, and has therefore been named hyperglycosylated hCG (H-hCG). Although R-hCG is secreted by the 
syncytiotrophoblast, H-hCG is produced in the cytotrophoblast, and promotes the invasion of the 
fertilized ovum into the endometrium during the first two weeks of gestation. H-hCG is also secreted in 
choriocarcinoma and is related to malignancies.
　　By the 1980’s, hCG was being measured immunologically using polyclonal antibodies. Sandwich 
immunoassays with monoclonal antibodies and improved detection systems have now replaced the old 
immunoassay systems. The new systems have enabled the detection and discrimination of not only 
R-hCG and H-hCG but also various previously identified hCG-related peptides that result from 
degradation. However, false negative and false positive results, which are caused by increased levels of 
the hCG-related peptides and heterophilic antibodies, respectively, have been reported in some cases. To 
increase the accuracy of these analyses, specific protocols using both serum and urine as test samples 
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(luteinizing hormone, LH)、卵胞刺激ホルモン 
(follicle stimulating hormone, FSH)、甲状腺刺激





















ブ・ケア検査 (point of care testing, POCT) の代表
と考えられ、モノクローナル抗体が使用される。米





































































β-mRNA が hCG 産生量を規定し、hCGβと結合
しなかった余剰の hCGαが遊離型の形で母体の血
中へ出ると考えられた18)。
図１　受精後９日目頃の胚盤胞の断面図 (Moore KL. and Persaud TVN16) より引用、一部改図 )
原始絨毛の S細胞から R-hCG（従来の hCG,regular hCG）が、C細胞から H-hCG
（糖鎖を多く含む hCG、hyperglycosylated hCG）が分泌される 39)ことを示す
A：絨毛膜部分の拡大図、B：胚盤胞、C：原始絨毛の横断図
 





図 1 受精後 9 日目頃の胚盤胞の断面図 (Moore KL. and Persaud TVN16)より引用、一部
改図)   
原始絨毛の S 細胞から R-hCG(従来の hCG,regular hCG)が、C 細胞から H-hCG(糖
鎖を多く含む hCG、hyperglycosylated hCG)が分泌される 39)ことを示す 
A：絨毛膜部分の拡大図、B：胚盤胞、C：原始絨毛の横断図 
           













図２　 妊娠経過に伴う妊婦血中 hCG、 hCG α、hCG βの推移 (Ashitaka, Y. ら 8,18))
1μ g hCG は凡そ 12IUに相当する
 




図 2  妊娠経過に伴う妊婦血中 hCG、 hCGα、hCGβの推移(Ashitaka, Y. ら 8､18)) 











































































図 3 hCGαサブユニットのアミノ酸配列(上図)と、hCGβサブユニット並びに hLHβサ
ブユニットのアミノ酸配列 2)(下図) 
2 種類のβサブユニットでアミノ酸の配列が一致する部位を棒線で囲んでいる。また




図４　胎盤性 hCG αと胎盤性 hCG βのシグナルペプチド (Birken, S. ら 21))
 













































図 5 α鎖と hCGβ鎖の立体構造(Lapthorn , AJ. ら. 22)の図をより単純化した菅沼信彦、
古橋 円の論文 23)より引用) 



















図６　N- アスパラギン結合糖鎖と O- セリン結合型糖鎖の構造（Canfield, RE. . ら . 10)）
斜線部分の糖鎖は欠けている場合がある事を示している
 









図 6  N-アスパラギン結合 と O-セリン結合型糖鎖の構造(Canfield, RE. .ら. 10)) 











O-セリン結合型糖鎖 （hCGαCTP に 4 か所在する） 
N-アスパラギン結合型糖鎖 （hCGαに 4 か所、hCGβに 2 か所存在する） 
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図７　ヒト染色体 19 番 (19.3) の LHB ／ CGB 遺伝子クラスターにおけるゲノム構造 30)
 








































表 1 Feb. 2009(CRCh37／h19)のヒトゲノム配列における、ヒト CGA／CGB 遺伝子クラ
スターの情報 30)(遺伝子名、遺伝子番号、染色体位置、鎖(転写方向)、転写開始位置、転写
終了位置、OMM 番号示す) 
 CGA は hCG、LH、FSH、TSH のαサブユニットの遺伝子 



















や、後述する nicked hCG 、hCGβcore fragment、
hCGβCTP が欠損した分画などの数多くの関連ペ
プチドの存在が明らかになった（図９）10)。
a）hyperglycosylated hCG (H-hCG)、hCGβcore 
fragment（βCF）とnicked hCG：
　Heip ら37）は、正確な妊娠週数と hCG 値の関係
を調べるために、体外受精胚移植法（IVF ET）が
成功した妊娠例について、従来の hCG（regular 






この hCG が通常の hCG とは異なり、浸潤性の強
い絨毛癌由来培養細胞から抽出・純化したhCG
（H-hCG）とアミノ酸配列や免疫学的性格は同一で











H-hCG 抗体への結合率を調べると、精製 R-hCG 








至った症例では、R-hCG よりも H-hCG の分泌が
低い事も判明した（図11,B）42)。このように H-hCG 
は、妊娠の経緯や絨毛癌と関連する。H-hCG の測
定系が確立した米国では hCG-H test (Quest 
図８　各種モノクローナル抗体が認識する hCG のエピトープ (Canfield, RE. ら 10))








図 8 各種モノクローナル抗体が認識する hCG のエピトープ (Canfield, RE.ら 10)) 
Ⅰ：βCTP 部位を認識、Ⅱ：遊離βサブユニットと intact hCG を認識、Ⅲ：αとβ 























18－　 － 19－　 －
図９　 各種 hCG の絨毛組織、血中、尿中（腎における）での代謝産物（Cole, LA. ら 43) より一部改図）
O：Oセリン結合型糖鎖、N：Nアスパラギン結合型糖鎖の部位
 





















































図 9  各種 hCG の絨毛組織、血中、尿中(腎における)での代謝産物(Cole, LA.ら 43)より一
部改図)  O：O セリン結合型糖鎖、N：N アスパラギン結合型糖鎖の部位 
Regular hCG Hyperglycosylated hCG Nicked regular hCG 











Nicked hCG  
(free β-subunit missing βCTP) 
Nicked hyperglycosylated hCG 





図 10　H-hCG と R-hCG の免疫学的な反応性の差
125
Iを標識した絨毛癌患者由来尿 hCG（純化精製された H-hCG）、正常妊婦 hCG（純
化精製R-hCG）、下垂体由来 hCGの抗モノクローナルH-hCG抗体への反応性（図A）と、
抗モノクローナル R-hCG抗体への反応性（図 B）を示す（Kovalevskaya, R．ら 41,42)）
 
















図 10 H-hCG と R-hCG の免疫学的な反応性の差 
125I を標識した絨毛癌患者由来尿 hCG(純化精製された H-hCG)、正常妊婦 hCG(純化精製
R-hCG)、下垂体由来 hCG の抗モノクローナル H-hCG 抗体への反応性(図 A)と、抗














Diagnostics Inc., order code 4823) が絨毛癌の経過
観察、妊娠の早期診断や子宮外妊娠、妊娠中期にお
ける Down 症の診断などに利用されている39)。
























めに、WHO から WHO 標準物質としてこれらの
関連蛋白が配布されるので、研究開発用にこれらの
物質を利用することも可能である45)。図９に15種類
の hCG と hCG 関連ペプチドを略図で示す。
c）ヒト下垂体性hCG： Birken ら12)は20代女性の脳











由来 hCG の isoform 遺伝子の存在も判明してい
る34)。
図 11　妊娠の経緯における H-hCG、R-hCG の変動
妊婦尿中 hCG値を絨毛癌患者尿由来 hCGに対する抗体で測定した値 (H-hCG)を、正常
妊婦尿由来 hCGに対する抗体で測定した値 (R-hCG)で除した値の妊娠時の推移を示した
Ａ：体外受精胚移植後の H-hCG/R-hCG










図 11 妊娠の経緯における H-hCG、R-hCG の変動 


















































20－　 － 21－　 －
５．hCG の測定法と臨床における hCG モ
ニタリングの実際






れがあるため hCG 測定感度を1,000mIU/mL と低
く設定する必要があった。現在の hCG 測定では 







光酵素標識免疫測定法 (chemiluminecent enzyme 
immunoassay、CLEIA)（表２、No.1～ 2）と電














と酵素標識抗 hCG モノクローナル抗体で hCG 関
連物質を挟み、この複合体をウェルに固定化された
アビジンに結合させる。No.2は磁性ビーズに固定
化した抗 hCG モノクローナル抗体と酵素標識抗 











































自動分析装置 0.1～10,000 〇 約20分 750,000mIU/mL以上








栄研化学 尿 ラテックス凝集法　LA トレイ 2～ 2時間 1,000,000mIU/mL以上



















11  ゴナスティックW 持田製薬 尿
色素ラテックス粒子免疫
クロマトグラフィー法







































図 12　 hCG と hCG 関連蛋白測定法の原理（標識抗原抗体反応）
 





① 表 2、No.1 のキットの測定原理 

























③ 表 2、No.3 のキットの測定原理 
ECLIA 法とアビジン・ビオチン結合を組み合わせたキット固有の方法（ECLIＡの改良法） 
 














                               アビジンロコーティング 
  抗原（hCG、hCG 関連物質）     固定化アビジン      磁性マイクロ粒子  
 
    ビオチン化抗 hCG 抗体      磁性ビーズ固定化抗 hCG 抗体 
 
 
















E E 基質 
発光
磁性ビーズに固定化された抗





































22－　 － 23－　 －
さい」という医師もいる51)。妊娠中期に減少する 














が下垂体 LH レベルまで低下すると、上述の hCG





















１．false positive 例：Cole ら61)は血中 hCG 測定の
結果から絨毛性疾患と診断され、不必要な化学療法
















βcore fragment にも反応する抗体であれば、hCG 
が反応する場を hCGβcore fragment に奪われる。
この時、検出抗体が core 以外のエピトープを認識
する抗体である場合は反応できず、結果的には 
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固定相抗 hCG 抗体と他の物質と結合し偽陰性となる 
 
 
     
    固定相抗 hCG 抗体    標識抗 hCG 抗体    抗原 hCG 
 
        異好性抗マウス IgG 抗体     固定相 IgG 抗体と反応する物質    
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